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ARTICULO DE INVESTIGACION

Tumores malignos del apéndice cecal en pacientes
operados por apendicitis en la IV Region de Chile*
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Unidad de Anatomia Patologica Hospital San Pablo de Coquimbo.
Interno Facultad de Medicina Universidad Catdlica del Norte.

IV Region, Chile.

Abstract

Malignant appendicular tumors on patients operated for acute appendicitis

Background: The most common malignant appendicular neoplasm is the neuroendocrine well-
differentiated tumor (NET). Other malignant tumors are uncommon, reported with a frequency of 0.2% of
all appendectomies. Aim: To describe the characteristics of appendiceal malignant tumors found in regional
hospitals of Northern Chile. Material and Methods: All patients operated for acute appendicitis between
2005 and 2011, in which a malignant appendiceal tumor was found in the pathological study, were analy-
zed. Clinical and survival information was obtained from medical records and national death registries.
Results: We analyzed 8.972 appendectomy records. Appendicular tumors were found in 40 patients (0.4%).
Thirty patients (0.3%) had malignant tumors. NET was the most common tumor found in 19 patients (63%).
The tumor was smaller than 1 cm in 16 cases (53%). In 5 patients (17%), the tumor was larger than 2 cm with
the appendicular base infiltrated by malignant cells. Most patients (83%) presented with stage I tumors. In 23
patients (77%), the appendectomy was considered sufficient and definitive treatment. Conclusions: In this
series of patients, appendicular tumors had similar characteristics to those reported abroad. All patients had
a favorable evolution without associated mortality or tumor relapse.

Key words: Appendix, malignant tumor, appendectomy.

Resumen

Introduccion: El tumor apendicular maligno encontrado con mayor frecuencia es el tumor neuroendo-
crino bien diferenciado (NET). Otros tumores malignos se reportan con una frecuencia menor a 0,2% de todas

“Parte de este estudio fue presentado en el LXXXV Congreso Chileno e Internacional de Cirugia en la ciudad de La
Serena, noviembre de 2012”.
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las apendicectomias. El objetivo del presente estudio es describir las caracteristicas de los tumores malignos
del apéndice en la IV Region de Chile. Material y Método: Se estudié una cohorte historica constituida
por pacientes operados en los hospitales de La Serena, Coquimbo y Ovalle entre enero de 2005 y diciem-
bre de 2011. Los resultados se reportan mediante estadistica descriptiva. Resultados: Se estudiaron 8.972
apendicectomias. En 40 pacientes (0,4%) se diagnosticaron tumores apendiculares de los cuales 30 (0,3%)
fueron malignos y fueron incluidos en este anélisis. El tipo histologico maligno mas frecuente fue el NET
en 19 casos (63%). En 16 casos (53%) el tumor fue menor a 1 cm. En 5 casos (17%) el tumor fue mayor a
2 cm con compromiso de la base. La mayoria de los pacientes (83%) se presentaron con tumores en estadio
Iy los demds con tumores en estadio II. En 23 pacientes (77%) la apendicectomia fue considerada como el
tratamiento definitivo. Conclusiones: Las caracteristicas generales de los tumores malignos del apéndice en
los pacientes operados por apendicitis en la IV Region de Chile son similares a las caracteristicas reportadas
en series nacionales e internacionales. En la presente cohorte, los pacientes tuvieron una evolucion favorable

sin mortalidad asociada al tumor y sin recurrencias conocidas hasta la fecha actual.
Palabras clave: Apendicitis, apendicectomia, tumores apendiculares.

Introduccion

Los tumores apendiculares tienen una baja in-
cidencia que varia aproximadamente entre 0,2%
a 0,5% de todas las neoplasias gastrointestinales,
encontrandose en una frecuencia menor a 2% de
todos los pacientes sometidos a apendicectomia de
urgencia por apendicitis'~. La presentacion habitual
de la mayoria de estos tumores es el proceso infla-
matorio agudo del apéndice, razén por la cual el
diagnostico definitivo se conoce solo con el informe
histopatologico'. En algunos casos excepcionales,
el diagndstico de un tumor apendicular se sospecha
durante la cirugia o en el periodo preoperatorio,
planteando un problema respecto al tratamiento
quirtrgico apropiado en esta circunstancia'**. Los
tumores apendiculares pueden ser benignos, tales
como el cistoadenoma mucinoso asociado a otros
tumores del ovario o colon, el mucocele simple,
los neuromas y neurofibromas en pacientes con
neurofibromatosis tipo 1 y los tumores estromales'®.
El tumor maligno encontrado con mayor frecuen-
cia, hasta en 50% a 70% de todos los casos, es el
tumor neuroendocrino bien diferenciado (NET),
previamente conocido como tumor carcinoide, con
una incidencia que varia entre 0,1% a 1,5% y una
prevalencia de 0,32%'7. Aproximadamente 19%
de todos los NET gastrointestinales se localizan
en el apéndice y constituyen entre 32% y 57% de
todas las neoplasias apendiculares’?. Otros tumores
epiteliales primarios como el adenocarcinoma y el
cistoadenocarcinoma mucinoso del apéndice son ain
mas infrecuentes y se reportan con una frecuencia
menor a 0,2% de todas las apendicectomias'>*614)
constituyendo entre 2% y 18% de todas las neopla-
sias apendiculares®*!*. El desarrollo de una base de
datos confiable durante los ultimos afios en la IV
Region de Chile y la necesidad de conocer la reali-
dad regional respecto a una patologia tan infrecuente
fueron las razones que nos llevaron a desarrollar el
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presente estudio. El objetivo es describir las carac-
teristicas de los tumores malignos del apéndice en
nuestra region, la experiencia con el tratamiento y
la sobrevivencia de estos pacientes.

Material y Método

El presente es un estudio retrospectivo y descrip-
tivo de una cohorte historica constituida por pacien-
tes operados por tumores apendiculares malignos
en los hospitales San Juan de Dios de La Serena,
San Pablo de Coquimbo y Antonio Tirado Lanas de
Ovalle durante un periodo de 7 afios comprendido
entre enero de 2005 y diciembre de 2011. En estos
hospitales se concentra la actividad quirtrgica de
la IV Region por lo que el universo de pacientes es
representativo de la region®. Se incluyeron todos
los pacientes operados por apendicitis con informe
histopatolégico que confirmara el diagnostico de
tumor apendicular maligno. Se excluyeron pacientes
en quienes la apendicectomia fue incidental, pacien-
tes con tumores apendiculares benignos confirmados
por patologia y aquellos pacientes en los que el in-
forme histopatoldgico no se encontrara disponible o
no existiera. Se estudiaron variables demograficas,
clinicas, quirdrgicas, histoldgicas y seguimiento
de los pacientes mediante revision de fichas cli-
nicas, control en policlinico de cirugia y registros
del Registro Civil. El analisis se realizo mediante
estadistica descriptiva de las variables categoricas,
dicotomicas y continuas.

Definiciones

Los NET son tumores con diferenciacion neu-
roendocrina, se dividen en 4 subtipos histologicos:
tumores de células espumosas, tumores de células
compuestas, tumores de células enterocromafines y
tumores de células atipicas. Se utilizé la clasifica-
cion TNM propuesta por Landry para tumores NET
apendiculares''. Los adenocarcinomas se definieron
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como la neoplasia epitelial maligna del
apéndice que invade mas alla de la muscular
de la mucosa, estos tumores pueden ser de
tres tipos histologicos: adenocarcinoma
tubular, adenocarcinoma mucinoso y car-
cinoma con células en anillo de sello. Esta
designacion en tres tipos es s6lo descriptiva
debido a que no constituyen condiciones
patologicas diferentes. Debido a que en
nuestros pacientes solo se encontraron tu-
mores epiteliales, en este reporte se utilizo la
clasificacion histologica de la World Health
Organization para tumores epiteliales del
apéndice que divide a estas neoplasias en
adenomas, carcinomas, tumores neuroen-
docrinos y otros mas infrecuentes como los
carcinoides tubulares, carcinoides mucino-
sos, etc. La Etapificacion de los adenocar-
cinomas se realiz6 mediante la clasificacion
TNM para tumores malignos epiteliales del
apéndice que coincide con la clasificacion
propuesta por Landry'. Debido a que en
el sistema publico regional no existe la
posibilidad de medir el Ki67, el grado de
diferenciacion tumoral fue medido mediante
la visualizacion del numero de mitosis por
10 campos de aumento mayor calculando el
grado de inmadurez celular y se clasificaron
de acuerdo a la American Joint Commission
on Cancer, en los siguientes grados: Grado
X, el grado no puede evaluarse; Grado 1,
bien diferenciado con no mas de 25% de las
células inmaduras; Grado 2, moderadamente
diferenciado con 25% a 50% de las células
inmaduras; Grado 3, pobremente diferencia-
do con 50% a 75% de las células inmaduras;
y Grado 4, indiferenciado cuando mas del
75% de las células son inmaduras.

Resultados

En el periodo de estudio, se realizaron
9.245 apendicectomias (100%). Fueron ex-
cluidos 273 casos (3%) debido a que se tratd
de apendicectomias incidentales (140 casos)
o0 no se encontr6 el informe de biopsia (133
casos). Se incluyeron en el protocolo 8.972
apendicectomias (97%) por apendicitis.
En 40 pacientes (0,4%) se diagnosticaron
tumores apendiculares, de los cuales 30
(0,3%) fueron malignos y fueron incluidos
en este andlisis (Figura 1). La distribucion
de estos pacientes por hospital, las caracte-
risticas demograficas y el tipo de tratamiento
se detallan en la Tabla 1. La mayoria de los
tumores malignos se operaron en el Hospi-

tal de Ovalle, la mayoria de los pacientes fueron de género
femenino, en todos ellos el procedimiento quirirgico inicial
fue la apendicectomia y en 27 pacientes (90%) con tumores
malignos se encontr6 apendicitis aguda asociada.

Histopatologia

El tipo histolégico maligno mas frecuente fue el NET en
19 casos (63%). La ubicacion del tumor en el apéndice fue
distal en 16 casos (53%) y difuso en 3 casos (10%), 2 casos
de NET y un adenocarcinoma tubular. En 16 casos (53%)
el tumor fue menor a 1 cm. En 5 casos (17%) el tumor fue
mayor a 2 cm con compromiso de la base. En 12 casos
(40%) el tumor comprometia la subserosa y en 11 casos
(37%) el compromiso tumoral incluia la muscular propia.
En un paciente con adenocarcinoma tubular el tumor que
comprometia la base y media mas de 2 cm estaba perforado.
En 23 casos (77%) el tumor no infiltraba el mesoapéndice
y en ningln caso se encontraron linfonodos metastasicos.
Todos los NET fueron tumores bien diferenciados (Grado 1).
En 24 casos (80%) no se observo permeacion linfovascular.
El detalle de los hallazgos histopatoldgicos se encuentra en
la Tabla 2.

9.245(100%)
Apendicectomias

273 (3%)
Pacientes

excluidos
8.972(97%)

Pacientes
incluidos

40(0,4%)
Tumores
apendiculares

10 (25%)
Tumores
benignos

30 (75%)
Tumores
malignos

19 (63%)
NET

11 (37%)
Adenocarcinoma

5(17%)
6 (20%) Adenocarcinoma
Adenocarcinoma mucinoso

tubular

Figura 1. Flujo de pacientes con tumores apendiculares malignos
incluidos en el estudio.
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Tabla 1. Caracteristicas generales

Variable Tumores malignos Tumores benignos Total
Hospital de Ovalle 14 2 16

Hospital de Coquimbo 10 7 17

Hospital de La Serena 6 1 7

Edad (afos) 33,2 +£22.4 (9-80) 35,4+ 19 (21-66) 35,1 £ 17 (9-80)
Género (M/F) 9 (30%) /21 (70%) 1 (10%) /9 (90%) 10 (25%) /30 (75%)
Presentacion Clinica (Apendicitis) 30 (100%) 10 (100%) 40 (100%)
Cirugia Inicial (Apendicectomia abierta) 30 (100%) 10 (100%) 40 (100%)
Apendicitis Aguda Asociada 27 (90%) 8 (80%) 35 (87,5%)

Tabla 2. Caracteristicas histopatologicas de 30 tumores apendiculares malignos

Variable Caracteristica
Tipo histologico NET 19 (63%)
Adenocarcinoma tubular 6 (20%)
Cistoadenocarcinoma mucinoso 5 (17%)
Ubicacion en el apéndice Distal o Apex 16 (53%)
Medio 6 (20%)
Proximal 5 (17%)
Difuso 3 (10%)
Tamafio (cm) <1 16 (53%)
1-2 9 (30%)
>2 5 (17%)
Compromiso parietal Mucosa 1 (3%)
Submucosa 3 (10%)
Muscular Propia 11 (37%)
Subserosa 12 (40%)
Serosa 3 (10%)
Compromiso del mesoapéndice Si 7 (23%)
No 23 (77%)
Compromiso linfonodal Si -
No 30 (100%)
Diferenciacion Bien diferenciado (Grado 1) 25 (83%)
Moderadamente diferenciado (Grado 2) 4 (14%)
Pobremente diferenciado (Grado 3) 1 (3%)
Permeacion linfovascular Si 6 (20%)
No 24 (80%)
Tratamiento permeaciones linfaticas y perineurales, fue sometida

La mayoria de los pacientes (83%) se presentaron
con tumores en estadio I y los demas con tumores
en estadio II (Tabla 3). En 23 pacientes (77%) la
apendicectomia fue considerada como el tratamiento
definitivo. En 7 pacientes se considerd necesaria una
posible reintervencion. Una paciente con un NET
difuso y mayor a 2 cm con compromiso de la base
y la subserosa, con infiltracion del mesoapéndice y
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a una hemicolectomia derecha la cual no demostro la
presencia alguna de neoplasia y la diseccion linfatica
de 38 linfonodos fue negativa para metastasis. Un
segundo caso fue el de un paciente con un cistoade-
nocarcinoma mucinoso difuso mayor a 2 cm, bien
diferenciado, con compromiso de la base y la subse-
rosa, sin permeaciones linfaticas o perineurales; se
realizé una hemicolectomia derecha en la que no se
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Tabla 3. TNM
NET Adenocarcinoma Total
T1 17 (56%) 8 (27%) 25 (83%)
T2 2 (6%) 3 (10%) 5 (17%)
NO 19 (63%) 11 (37%) 30 (100%)
N1 - - -
MO - - -
Ml - - -
Estadio I 17 (56%) 8 (27%) 25 (83%)
Estadio II 2 (6%) 3 (37%) 5 (17%)

demostro presencia de neoplasia y tampoco metasta-
sis linfaticas en 35 linfonodos. Un tercer caso fue el
de una paciente con un cistoadenocarcinoma mucino-
so de la punta que media 2,5 cm en la cual se realizo
una hemicolectomia derecha que no evidencio6 pre-
sencia tumoral, ademas de 30 linfonodos negativos.
Un cuarto caso fue el de una paciente de 77 afios con
un adenocarcinoma tubular pobremente diferenciado
en la cual la hemicolectomia no demostré tumor
y 39 linfonodos fueron negativos para metastasis.
Finalmente el quinto caso fue el de una paciente de
40 anos con un NET pobremente diferenciado de 2,1
cm en la que la hemicolectomia y la diseccion de 34
linfonodos fueron negativas para metastasis tumora-
les. Dos pacientes con criterios de reintervencion no
fueron operados. El primero con un NET del apex
apendicular con permeaciones linfaticas fue derivado
por la Unidad de Cirugia Infantil a otro centro. En
el segundo paciente con un adenocarcinoma tubular
moderadamente diferenciado del apex apendicular y
compromiso de la serosa, se consider6 que la apendi-
cectomia fue suficiente debido a las comorbilidades
presentes y al riesgo quirdrgico.

Seguimiento

La cohorte fue seguida entre 1 y 7 afios (prome-
dio 4,5 afios), en 10 pacientes la sobrevivencia fue
superior a 5 aflos, en 7 pacientes fue superior a 3
afios y en 9 pacientes superior a un afio. Un paciente
con un NET fallecio a los 72 afios de edad, después
de 6 afios de la operacion por causas cardiovascula-
res. Tres pacientes fueron perdidos al seguimiento.
Ningtin paciente fallecié por causas asociadas a los
tumores apendiculares.

Discusion

La incidencia de tumores apendiculares en
los pacientes de la IV Region de Chile es similar
a la reportada en otras series nacionales, en las
que se menciona una cifra que varia entre 0,07 y
0,8%*%13-1°, En estudios extranjeros se encuentra una
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incidencia que varia entre 0,2% y 0,95%'#7. La for-
ma de presentacion habitual es la apendicitis aguda
asociada a los tumores apendiculares que se presenta
con una frecuencia que varia entre 90% y 100% de
los casos!>1%1214; en esta cohorte, todos los pacientes
se presentaron clinicamente como apendicitis aguda.
Asi como se encuentra extensamente descrito?*7-1316,
el tumor mas frecuentemente encontrado fue el NET,
que en esta serie constituye el 63% de los tumores
encontrados. Otros estudios han reportado la pre-
sencia de NET en 32% a 73% de los pacientes con
tumores apendiculares'*!¢. Los NET se presentan
con una mayor frecuencia en pacientes femeninos
con un promedio de edad que se situa entre la tercera
y cuarta década de la vida™*!". Los adenocarcinomas
son mas comunes en pacientes masculinos y se
presentan alrededor de la quinta o sexta década de
la vida y con una frecuencia de 3,2% a 24%'-!41,
estas caracteristicas fueron compartidas por los
pacientes de este reporte y coinciden con las publi-
caciones nacionales e internacionales'*!¢,

Respecto a la ubicacion del tumor, el tercio distal
del apéndice se encontraba comprometido en la
mayoria de los casos, tal y como ha sido suficien-
temente reportado®*!°. En la presente cohorte, asi
como en otras publicaciones, la mayoria de los
tumores apendiculares se localizaron en el apex
apendicular*™'°, razon a la cual, en conjunto con la
presentacion precoz debido a la inflamacion aguda
del apéndice, se atribuye su buen pronostico general.
Habitualmente la cirugia inicial en estos casos es la
apendicectomia debido a que la presentacion clinica
mas comun de los tumores apendiculares malignos
es la apendicitis®*!%121316 Todos los pacientes de
esta cohorte se presentaron como apendicitis aguda
y como consecuencia la cirugia inicial fue una apen-
dicectomia abierta. La apendicectomia laparoscdpica
no se asocia con un peor prondstico en los pacientes
operados por apendicitis asociada a tumores apendi-
culares comparada con la apendicectomia abierta’.

En general los tumores malignos del apéndice se
comportan de forma poco agresiva y son de buen
prondstico®?, hechos confirmados por los hallazgos
en esta cohorte, en la que ningin tumor se encon-
traba en un estadio avanzado. Cuando se tom¢ la
decision de someter al paciente a una hemicolecto-
mia derecha formal de acuerdo a las indicaciones
habituales, no se encontraron tumores avanzados,
metastasis linfaticas o metdstasis a distancia y
ningun paciente fallecioé por el tumor apendicular.
Recientemente se ha cuestionado la necesidad de
realizar una hemicolectomia derecha en pacientes
con NET>37919, La base de este cuestionamiento se
apoya en estudios que han demostrado que después
de una apendicectomia con hallazgo incidental de
un NET e independientemente del tamafio del tumor
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o de la cirugia practicada ningin paciente fallecid
debido al tumor®*’?, La serie mas importante pu-
blicada sobre NET’, establecido que en un periodo
superior a 28 afos de seguimiento s6lo 1 paciente
con un NET mayor a 2 cm desarrolld recurrencia
regional y metastasis, los mismos autores recomen-
daron la apendicectomia como tratamiento Unico en
tumores menores a 2 ¢cm; en tumores mayores a 2
cm recomendaron la hemicolectomia derecha pero
solo en pacientes jovenes con bajo riesgo quirurgico
y en pacientes con invasion vascular o compromiso
del meso apendicular. El reciente desarrollo de un
sistema TNM para tumores NET demostr6 que tu-
mores en estadios I y II no requieren otro tratamien-
to quirdrgico como la reseccion del colon derecho!'.
En esta serie los pacientes que fueron considerados
para hemicolectomia derecha, ademas de tener tu-
mores mayores a 2 cm (T2), presentaron invasion
vascular en 6 casos y compromiso del mesoapéndice
en 7 casos.

Asi también se encuentra en la polémica el
tratamiento con hemicolectomia derecha para los
adenocarcinomas apendiculares*®, sin embargo, la
evidencia actual confirma la necesidad de realizar
una hemicolectomia derecha en pacientes con adeno-
carcinoma apendicular aun cuando sean menores a 2
cm?>*!1416 En esta cohorte la mayoria de los pacientes
tenian un NET y a diferencia de la experiencia de
otros autores>’, ningun paciente fallecio debido al tu-
mor apendicular y s6lo en cinco casos se realizd una
hemicolectomia derecha sin encontrarse un tumor
avanzado. La supervivencia prolongada de pacientes
con tumores apendiculares depende fundamental-
mente del tipo histologico del tumor?®. Consecuente-
mente y debido a que en esta serie ninglin paciente
fallecio debido a su tumor apendicular, no es posible
evaluar la eficacia de la hemicolectomia derecha en
el tratamiento de los tumores apendiculares malignos
en los pacientes de la IV Region.

Conclusiones

Las caracteristicas generales de los tumores
malignos del apéndice cecal en los pacientes ope-
rados por apendicitis en la IV Region de Chile son
similares a las caracteristicas reportadas en series
nacionales y a lo descrito en las publicaciones in-
ternacionales. En la presente cohorte, los pacientes
operados con tumores apendiculares tuvieron una
evolucion favorable sin mortalidad asociada al tu-
mor y sin recurrencias hasta la fecha actual.
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